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KONJUGOVANE MONOKLONALNI PROTILATKY

(glutathion) v cytoplazmé ve srovnani s extracelularnim prostredim, S N

resp. i diky zvysené expresi intracelularniho enzymu disulfid isomerazy Mab —NH Q:{Ng \/E/QI

v nadorech (viz mirvetuximab soravtansin, Obr. 8). }—<:>—/ O/Cytotoxiﬂ
O MCC linker
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®m  Maleinimidokaproylovy linker, vznika vazbou maleinimidového derivatu

disulfidicky linker cytotoxinu na -SH skupinu protilatky.
Mab - S
O
m Difosfatovy (pyrofosfatovy), velmi stabilni v pribéhu cirkulace a Stépeny 0
pravdépodobné enzymaticky opét v lyzosomech, dosud s ne zcela
detailné objasnénym mechanismem. N \/\/\)\\ N _cytotoxin
H
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|| H maleinimidokaproylovy linker
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Mab S oSG /P\O/\ _~Cytotoxin
O / O / O
HO HO ®  Merkaptoacetamidokaproylovy linker, vznika vazbou na -SH skupinu
difosfatovy linker protilatky.
Rada dalSich linkerQ, stépitelnych po internalizaci do bunky, je v riiz-
e 2aSug H\/\/\)J\N ~cytotoxin
nych fazich vyvoje. Mab S /\”/l\l H
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Biologicky nestépitelné linkery (vyznaceny modyre): merkaptoacentamidokaproylovy linker

m  Maleinimidomethylcyklohexankarboxylovy linker (MCC, nekdy take
N-sukcinimido-4-(N-maleimidomethyl)-cyklohexan-1-karboxylovy — m  Thioureidofenylovy linker, vznika vazbou isothiokyanatového deriva-
linker, SMCC, viz ado-trastuzumab emtansin, Obr. 5), vyuziva volnou tu cytotoxinu na volnou aminoskupinu protilatky (viz ibritumomab
aminoskupinu protilatky. tiuxetan, Obr. 3).
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